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論 文 内 容 の 要 旨 
【目的】乳癌の予後因子には、従来から腋窩リンパ節転移（n）の有無、腫瘍径（T）、組織型、核異型度、エス
トロゲンやプロゲステロン受容体の有無、HER2/neuの発現が重要とされているが、組織学的なリンパ管侵襲が、
治療方針を決定する指標として新たに臨床実地上組み込まれるようになった。また新たな抗体の開発により、
簡便な免疫組織染色法を用いてリンパ管を識別することが可能となった。今回、乳癌におけるリンパ管侵襲を
免疫組織染色法を用いて評価し、その臨床的意義、再発予後との関係を検討した。 
【対象】97年～00年の乳癌手術症例132例。年齢は31～84歳（平均55.9歳）、術後観察期間中央値は、69か月。 
【方法】リンパ管上皮に特異的に反応するD2-40モノクローナル抗体を一次抗体として用い、免疫組織染色法を
用いて染色されたリンパ管に対する腫瘍細胞の侵襲像（D2-LVI）を判定し、HE染色によって判定されたリンパ
管侵襲像（HE-LVI）と比較検討した。 
【結果】HE-LVIとD2-LVIの判定には、相関が認められた（p＜.001）。単変量解析では、HE-LVIとn（p＝.005）、
D2-LVIと再発（p＝.008）との間に相関を認めた。多変量解析による解析では再発と相関する因子としては、n
（オッズ比6.993, p＜.001）、T（オッズ比5.504, p＝.005）、D2-LVI（オッズ比4.740, p＝.006）、腫瘍内微小
血管密度高値（オッズ比4.484, p＝.002）が選択され、一方再発とHE-LVIとの間には相関を認めなかった。さ
らに無再発生存率もD2-LVI（＋）群で（－）群に比べて有意に不良であり（Log rank test p＝.007）、リンパ
節転移陽性症例だけに限って検討しても同様の結果（Log rank test p＝.026）であった。このような予後判定
に対する有用性はHE染色による判定では認められなかった。 
【結論】乳癌組織におけるD2-40抗体を用いた免疫染色によるリンパ管侵襲の判定は、HE染色による判定に比べ
て癌の再発と強く相関しており、簡便で正確な免疫組織染色によるリンパ管侵襲の判定は、予後判定に極めて
有用な新たな因子となる可能性が示唆された。 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 乳癌の予後因子には、従来から腋窩リンパ節転移（n）の有無、腫瘍径（T）、組織型、核異型度、エストロゲ
ンやプロゲステロン受容体の有無、HER2/neuの発現が重要とされているが、組織学的なリンパ管侵襲が、治療
方針を決定する指標として新たに組み込まれるようになった。また新たな抗体の開発により、簡便な免疫組織
染色法を用いてリンパ管を識別することが可能となった。本論文は、乳癌におけるリンパ管侵襲を免疫組織染
色法を用いて評価し、その臨床的意義、再発予後との関係を検討したものである。 
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 対象は、1997年～2000年の乳癌手術症例132例で、年齢は31～84歳（平均55.9歳）、術後観察期間中央値は69
か月であった。リンパ管上皮に特異的に反応するD2-40モノクローナル抗体を一次抗体として用い、免疫組織染
色法を用いて染色されたリンパ管に対する腫瘍細胞の侵襲像（D2-LVI）を判定し、HE染色によって判定された
リンパ管侵襲像（HE-LVI）と比較検討した。その結果、HE-LVIとD2-LVIの判定には、相関が認められた（p＜.001）。
単変量解析では、HE-LVIとn（p＝.005）、D2-LVIと再発（p＝.008）との間に相関を認めた。多変量解析では再
発と相関する因子としては、n（オッズ比 6.993, p＜.001）、T（オッズ比5.504, p＝.005）、D2-LVI（オッズ比
4.740, p＝.006）、腫瘍内微小血管密度高値（オッズ比4.484, p＝.002）が選択され、一方再発とHE-LVIとの間
には相関を認めなかった。さらに無再発生存率もD2-LVI（＋）群で（－）群に比べて有意に不良であり（Log rank 
test p＝.007）、リンパ節転移陽性症例だけに限って検討しても同様の結果（Log rank test p＝.026）であっ
た。一方、HE染色による判定ではこのような予後判定に対する有用性は認められなかった。この結果から、乳
癌組織におけるD2-40抗体を用いた免疫染色によるリンパ管侵襲の判定は、HE染色による判定に比べて癌の再発、
無再発生存率とより強く相関することが判明した。 
 以上本論文は、簡便で正確な免疫組織染色によるリンパ管侵襲の判定が、乳癌の予後判定に有用な新たな因
子となる可能性を示唆したもので、従って、本研究は博士（医学）の学位を授与されるに値するものと判定さ
れた。 
